
11．腎細胞癌の遺伝子治療に関する国内外の研究状況  

（1）腎細胞癌に対する各種辻伝子治療の現状  

1994年、米国のSimonsらは手術的に摘出した腎細胞癌の腫瘍細胞を体外で培養し（ex14vv  

法）、サイトカインの一種である顆粒球・マクロファージコロニ ー刺激因子（GM－CSF）の遺伝子をレ  

トロウイルスベクターを用いて導入し、腎細胞癌患者へ移入する最初の腎細胞癌に対する遺伝子  

治療を行っている。彼らの報告によると、18人に対し実施し、1例でPR（奏効率6％）を認めている。  

また、遺伝子治療に伴う重篤な副作用は認めていない27）。さらに、同形態の遺伝子治療は国際  

共同研究の一環としてTaniらにより1999年より日本でも東京大学医科学研究所附属病院にて実  

施されている28）。その際にも重篤な副作用は報告されていない。  

症例数   4例   18例   31例   

治療薬  GM－CSF遺伝子導入自家腎癌細胞  GM－CSF遺伝子導入自家腎癌細胞  Leuvectin   

ベクター  レトロウイルス   レトロウイルス   プラスミド包寧正電荷リポソーム   

遺伝子  GM－CSF   GM－CSF（＋）YS（－）二王盲目無作為試験  nterleukin－2   

用法・  皮内注射   皮内注射および皮下注射   CT／超音波ガイド下腫瘍内局所注入   

用土   総投与回数 6－17回（平均12回）  総接種細胞数   1回投与土［0．75mg（5例）、  

総捧種細胞数1．4－3．7xlO8個   （4xlO6個、4xlO7個、4xlO8個）  1mg（18例）、1．5mg（3例）、4mg（5例）］  

（平均2．8xlO8個）  1回／遇、6回／cycle（4cycleまで）   

副作用  発熱2例（軽度：37度台前半）   便秘1例（Grade2；2回、Gradelニ1回）  注入部痛（Gradel：5例、Grade2；3例）  

接種局所4例：   掻痺4例   全身症状（Gradel：19例、Grade2；4例）  

【発赤、腫脹、硬結（軽度）］   専麻疹2例   ［倦怠、筋肉痛、発熱、悪寒］  

深部静脈血栓1例   疲労6例（Gradel）  

筋肉痛2例   嘔気3例（Gradeト2）  

アレルギー反応1例（Grade2）   

有効性  SD：1例、PD；3例   PR；1例、PD：13例   CR；1例、PR：2例、SD：7例、PD；21例   

転帰  死亡：4例（生存期間；7ケ月、45ケ月  死亡：13例（生存期間：12ケ月以内）  生存期間：中央値＝ケ月（2－72ケ月）  

、72ケ月、103ケ月  1年生存率：48％、3年生存率：19，i   

出典  日本臨床63：454－463．2005   CancerRe＄57：1537－1546．1997   CancerlOl：2557－2566，2004   

研究者  谷 憲三郎   SknonsJW   GalanisE   

施設名  東京大学医科学研究所   Johns Hopkins University MayoClinicandMayoFoundation  

その他にも腎細胞癌に対しては、米国などにおいて種々のサイトカイン遺伝子を中心に、いく  

つかの遺伝子治療が試みられている。中でもGalanisらは、インターロイキン2遺伝子を用いた、  

比較的大規模な正電荷リポソームベクターによる進行期悪性腫瘍に対する遺伝子治療の第Ⅰ／  

34  

－5る－  

？’・アサ河   



Ⅱ相試験を実施しているニ9）。その報告によると、登録52症例中17例が腎細胞癌患者であり、評  

価可能であった14例中2例（14％）で有効、2例（14％）で安定という結果であった。また、この臨  

床研究では最大1，500［Lgという比較的大量のプラスミドDNAを皮膚・皮下・リンパ節・肝臓・腎  

臓・副腎・後腹膜・肺などに対し週1回、計6回注入しているが、重篤な副作用は一例も認めてい  

ない。この報告は方法論的には我々が実施しようとしているプロトコールと非常に近似したもので  

ある。今回我々は1回の使用プラスミドDNA量をGalanisらのプロトコールの約17％の量である  

250〝gに設定しており、このことは我々の臨床研究の安全性を強く示唆するものであるといえる⊃  

さらに、Galanisらは腎糸田胞癌患者の31症例にたいして、プラスミドDNA量を最大4，000LLgまで  

増量し同様の遺伝子治療を施行した04）。1例（3％）で著効、2例（6％）で有効、7例（23％）で安定、  

21例（68％）で進行であった。皮下、リンパ節、肝臓、腎臓、副腎、後腹膜、胸壁などに対し週1回、  

計6回の注入を行った。副作用として、注入部痛（軽度；5例、中等度；3例）、倦怠、筋肉痛、発熱、  

悪寒などの全身症状（軽度；19例、中等度；4例）、疲労6例（軽度）、嘔気3例（軽度もしくは中等  

度）、アレルギー反応（中等度；1例）を認めたが、重篤な副作用はなかった。生存期間は、2－72ケ  

月（中央値11ケ月）で、1年生存率が48％、3年生存率が19％と報告されている。  

（2）リポソームを用いた遺伝子治療の開発  

リポソームは脂質二重膜よりなる閉鎖小胞であり古くからdrugdeliverysystemとして注目を集  

め、一部では臨床応用されている。リポソームについては、①生体膜に類似した構造を有しており、  

細胞などと相互作用しやすく、②その組成の多くは生体膜に由来するため毒性が低く、抗原性が  

少ない、③遺伝子を含めた種々の物質を物理化学的に包埋できる、④リポソームの表面に抗原、  

抗体、糖などの特異的リガンドを結合できる、などの利点があげられる。従来のリポソームは遺伝  

子のdeliverY SyStemとしては効率が悪く、その利用価値は少なかったが、Felgnerら30）が合成カ  

チオン性脂質、N－L－（2，3ジオレオキシ）一プロピルーN，N，N－トリメチルアンモニウムクロライド  

（DOTMA）を用いたリポソームによる遺伝子導入（リボフェクション）で高い遺伝子導入効率が得ら  

れることを明らかにしたことを契機に、遺伝子導入用リポソームの開発が盛んに行われるようにな  

った。  

リポソームを用いた遺伝子治療開発に関する基礎的研究は癌・嚢胞性線椎症・脳炎をはじめ多  

くの疾患を対象に行われてきた。噴霧による肺や気管支あるいは鼻腔上皮への遺伝子導入、カ  

テーテルを用いた血管内皮細胞への遺伝子導入、腫瘍内への直接投与、全身投与による治療  

効果などがその例である。臨床研究については、米国あるいは英国でDC－Chol／DOPEリポソーム  

を用いた転移性皮下腫瘍に対する遺伝子治療と同リポソームやDMR【E／DOPEリポソームを用い  

た線維性嚢胞症に対する遺伝子治療などが進められている。その一例が、前述のGalanisらによ  

る、正電荷リポソームを用いたインターロイキン2遺伝子導入による、進行期悪性腫癌に対する遺  

伝子治療の第Ⅰ／Ⅱ相試験である29）。また、シンガポール大学のHuiら31）は皮膚転移巣内へ  

HLAサブタイプとmurine H，2Kの遺伝子をリポソーム法で遺伝子導入し、卵巣癌や子宮頚癌で  

顕著な増殖抑制が観察されたと報告している。線維性嚢胞症に対する遺伝子治療臨床研究は英  

国のNationalHeartandLungInstituteで開始され、患者15症例にDC－Chol／DOPEリポソーム  
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を用いてcysticfibrosistransmembraneconductanceregulator（CFTR）遺伝子が気管上皮に噴  

霧された。気管上皮への毒性、炎症反応、遺伝子導入効率が検討された結果、ヒトにおいて安全  

に施行できること32）、また動物実験では繰り返し投与も可能なことなどが報告されている33）。   

本臨床研究の共同研究者である名古屋大学の吉田らは、これまで用いられてきたunilame11ar  

vesiclesとは異なるmultilamellarvesicle（MLV）の正電荷リポソームを遺伝子治療のベクターとし  

て開発した14r18）。このmultilamellarvesicle（MLV）はDNAが表面に結合するunilamellarvesicle  

と異なり、DNAの多くは胞内に包埋されるという特徴を有する。彼らは名古屋大学医学部附属病  

院において、このリポソームにpDRSV，IFNβを包埋した遺伝子製剤IAB－1をclinicalgradeの製  

剤として生産、調製する体制を整えたうえで、旧文部省、旧厚生省の許可をえて、2000年4月より  

悪性グリオーマに対する遺伝子治療臨床研究を開始した17，18）。第1例日では画像診断学的なら  

びに病理組織学的に一定の効果が認められ、重篤な有害反応はみられなかった。現在、この製  

剤の凍結乾燥製剤が作製され、安定的な供給が可能となった。第2例目以降の治療にはこれら  

の製剤が使用され、効果と安全性が確認されている。本遺伝子治療臨床研究では、最終的に5  

例中2例において近接効果にてPRが得られ、奏効率40％の治療成績が得られている。5例とも、  

すでに死亡の転帰をとっているが、PRが得られた2例の生存期間は、26および29ケ月であり、SD  

であった3例の生存期間（6－11ケ月）より、明らかに延長していた。さらに、上述のヒトβ型インター  

フェロン発現プラスミド包埋正電荷リポソーム製剤（IAB－1）を進行期悪性黒色腫患者の皮膚転移  

巣に局所注入する遺伝子治療臨床研究が、2003年より信州大学医学部皮膚科で行われた。治  

療効果は、5症例中3症例でPD（増悪）、1症例でNC（不変）、1症例で治療を受けた皮膚病巣  

の完全退縮と新たな皮膚転移巣の出現がみられ、MR（mixed response）であった。1AB－1注入皮  

膚転移巣の反応は、1例で完全消失、1例で不変、2例で一旦平坦化した後に増大、1例で増大、  

であった。転帰は、5症例中3症例が、治療開始後6－11ケ月後に死亡、2症例は治療開始後1年  

の時点で生存、であった。重篤な有害反応はみられなかった34）。  

対象疾患   悪性グリオーマ（脳腫瘍）   悪性黒色腫（皮膚癌）   

施設名   名古屋大学脳外科   信州大学皮膚科   

患者数   5例   5例   

投与方法   定位脳手術による腫瘍内局所注入   腫瘍内局所注入   

DNAl回投与量  15〝g（2回／週）   10〃〆病変（1cm未満：1病変：2例、3病変：2例）  

30〃g（1回／週）   30〃g／病変（1cm以上2cm未満：1病変；2例）   

投与間隔   4例＝30〃g／回、1回／週  3回／週   

1例：1回目；30〃g／回、2－6回目：15〃g  

総投与回数   卜6回（平均：3．4回）   6回   

DNA総投与量  平均：87〃g（30－120〃g）   平均：132〃g（60〃g：2例、180〃g：3例）   

副作用   貧血；3例（軽度：術後一過性）   蜂高槻炎：1例（軽度：治療前より繰り返していた）   

（本治療と直接関  白血球減少；1例（軽度：一過性）   食欲不振、悪心；1例（軽度：リン酸コデイン服用によ  
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連が薄いもの）   る）   

白血球増多：1例（軽度）  

CRP上昇：5例（軽度ニ3例は術後一過性）  

γ－GTP上昇：3例（軽度：2例は抗生剤による）  

低蛋白血症：1例（軽度：長期入院による）  

脳出血こ1例（軽度）、硬膜下血腫；1例（軽度）  

髄液鼻漏；1例（軽度）、髄膜炎；1例（軽度）  

術後気胸；1例（軽度）  

副作用   脳浮腫；1例（軽度）、髄液貯留；1例（軽度）  発熱；1例（軽度：37．3℃）   

（本治療と直接関  

連が疑われるも   

の）   

有効性  PR；2例、SD；3例   CR；1例、NC；1例、PD：3例   

（治療した腰痛の  

縮小効果）  

有効性＊－  PR：2例、SD：3例   NC：1例、PD；3例、MR＋：1例   

（総合判定）  

転帰   死亡：5例（生存期間；6、11、13、26、29ケ月）  死亡：3例（生存期間；6、10、11ケ月）  

生存：2例（治療開始後12ケ月）   

＊ 25％を超える籍小と25％を超える増大の混在  

（3）ヒトインターフェロンを発現するベクターを用いた辻伝子治療の現状   

我が国では、インターフェロンβがメラノーマ（悪性黒色腫）の保険適応となっており、局所注入  

療法が行われている。メラノーマ細胞のインターフェロンへの感受性が、インターフェロン遺伝子  

発現量に比例すること、メラノーマ細胞では、インターフェロンの遺伝子座が高頻度に欠失してい  

ることより、インターフェロンβ遺伝子をメラノーマ細胞に導入する遺伝子治療が考案された。上述  

のごとくヒトβ型インターフェロン発現プラスミド包埋正電荷リポソーム製剤（仏B－1）を進行期メラノ  

ーマ患者の皮膚転移巣に局所注入する遺伝子治療臨床研究が、2003年より信州大学医学部皮  

膚科で行われた34）。  

米国では、アデノウイルスベクターを用いたインターフェロンβの遺伝子治療第Ⅰ相臨床試験  

が行われ、卵巣癌患者1例の結果が報告されている35）。術後6年目に、癌性胸水および癌性腹  

水を呈した患者に対して抗癌剤による化学療法およびホルモン療法を行うも増悪を認めた。この  

後、胸腔ドレーンよりインターフェロンβ遺伝子を含むアデノウイルスベクターが局所投与された。  

治療開始後2ケ月の画像診断では、腹部病巣部の完全消失と、胸壁病巣部のわずかの残存を認  

めるのみであったが、治療開始後4ケ月に腹水の増悪を認めた。またこの報告の中で、著者は9  

症例の悪性胸水を有する症例（7症例の中皮腫、2症例の肺癌）に対して、インターフェロンβ遺  
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伝子を発現するアデノウイルスベクターを用いた同様の第Ⅰ相臨床試験を行い、4症例がSD（安  

定）であったことを、治療効果として述べている。   

現時点においては、多数症例に対するインターフェロンを発現するベクターを用いた遺伝子治  

療の報告はない。  

12．実施施設の施設設備の状況  

京都府立医科大学泌尿器外科学および腫瘍薬剤制御学の研究室では、泌尿器科領域の細  

，胞生物学的研究および分子生物学的研究を行ってきており、これまでに癌細胞株を用いた遺伝  

子導入実験も行ってきた。特にヒト腎細胞癌細胞株におけるIAB－1の抗腫瘍効果については、詳  

細に検討し報告している19）。よって、IAB－1の癌細胞株への遺伝子導入や遺伝子導入された細胞  

株のヒトβ型インターフェロン産生能の測定を行うための実験設備と実験技術を備えている。この  

ため、名古屋大学医学部附属病院より京都府立医科大学附属病院へIAB－1凍結乾燥製剤が運  

送された後に、ヒトβ型インターフェロン産生能を維持していることを検証し品質保持の確認を行  

うことは、可能である。当該遺伝子治療臨床研究は、IAB－1を超音波ガイド下に投与する場合は  

京都府立医科大学附属病院中央手術部 手術室において、CTガイド下に投与する場合は京都  

府立医科大学附属病院放射線部CT室において、経皮的に注入用針を病巣部に穿刺し行う。  

京都府立医科大学附属病院泌尿器科では、これまでに腎腫瘍に対する生検を同様の方法で経  

皮的穿刺により行ってきた経験があり、当該遺伝子治療臨床研究における投与方法に関して技  

術的には問題がないと考えられる。用いた器具はエチレンオキサイドガス滅菌装置を用いて処理  

し、用いた正電荷リポソーム製剤により汚染したものは、通常の感染性廃棄物として廃棄処分す  

る。  
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13．研究者の略歴・研究業繚  

（1）研究者の略歴   

① 三木恒治  京都府立医科大学大学院医学研究科泌尿器外科学・教授  

1975年3月  

1975年7月  

大阪大学医学部卒業  

大阪大学医学部附属病院・研修医、  

麻酔科勤務および泌尿器科勤務  

大阪府立成人病センター泌尿器科  

医学博士（大阪大学）  

アメリカ合衆国インディアナ大学留学（同6月帰国）  

大阪大学医学部泌尿器科学講座・講師  

大阪大学医学部泌尿器科学講座・助教授  

京都府立医科大学泌尿器科学教室・教授  

京都府立医科大学附属病院化学療法部・部長  

京都府立医科大学附属病院中央診断部・部長  

京都府立医科大学大学院医学研究科泌尿器機能再生外科学・  

教授  

京都府立医科大学医学部医学科腫瘍薬剤制御学講座・  

教授（併任）、  

京都府立医科大学大学院医学研究科泌尿器外科学教授、現在に  

至る。  

1976年7月  

1984年2月  

1986年4月  

1992年8月  

1995年11月  

1998年10月  

2001年4月  

2002年4月  

2003年4月  

2006年8月  

2007年4月  

② 高羽夏樹   

1988年3月   

1988年7月   

1989年7月   

1990年7月   

1991年4月   

1995年3月   

1995年4月   

1997年6月   

1997年9月   

1999年4月  

2001年2月  

2004年6月  

2006年6月  

2006年6月  

2006年8月  

京都府立医科大学医学部医学科 腫瘍薬剤制御学講座・准教授  

大阪大学医学部卒業  

大阪大学医学部附属病院・研修医、泌尿器科勤務  

大阪府立病院・研修医、泌尿器科及び麻酔科勤務  

兵庫医科大学医員、泌尿器科  

大阪大学大学院医学研究科入学（生理系専攻（第一薬理学））  

大阪大学大学院医学研究科博士課程終了・学位取得  

大阪府立病院医員、泌尿器科  

大阪大学医学部泌尿器科学講座・助手  

米国ジョーンズホプキンス大学泌尿器科留学・pOStdoctoralf巨1low  

大阪大学大学院医学系研究科器官制御外科学（泌尿器科）・助手  

留学終了、帰国  

東大阪市立総合病院医員、泌尿器科  

西陣病院医員、泌尿器科  

京都府立医科大学 泌尿器科・研修員  

京都府立医科大学医学部医学科 腫瘍薬剤制御学講座・講師  

39  

一る1－   



京都府立医科大学医学部医学科 腫瘍薬剤制御学講座・助教授  

京都府立医科大学医学部医学科 腫瘍薬剤制御学講座・准教授、  

現在に至る  

2006年10月  

2007年4月  

③ 河内明宏 京都府立医科大学大学院医学研究科泌尿器外科学・准教授   

1984年3月   京都府立医科大学医学部医学科卒業  

1984年5月   京都府立医科大学泌尿器科学教室・研修医   

1985年4月  京都府立医科大学大学院医学研究科入学   

1989年3月  京都府立医科大学大学院医学研究科修了   

1989年4月  国立舞鶴病院・医員   

1990年4月  京都府立医科大学泌尿器科学教室・修練医   

1991年1月  名古屋泌尿器科病院・副院長   

1991年10月  京都府立医科大学泌尿器科学教室・助手   

1998年2月  京都府立医科大学泌尿器科学教室・講師  

2003年4月  京都府立医科大学大学院医学研究科泌尿器機能再生外科学・  

助教授  

京都府立医科大学大学院医学研究科泌尿器外科学・准教授、  

現在に至る  

2007年4月  

④ 沖原宏治 京都府立医科大学大学院医学研究科泌尿器外科学・講師  

京都府立医科大学医学部卒業  

京都府立医科大学泌尿器科学教室入局  

京都府立医科大学大学院外科系入学（専攻：泌尿器科学）  

京都府立医科大学大学院終了・学位取得  

西陣病院・泌尿器科医長  

京都府立医科大学泌尿器科学教室・助手  

米国テキサス州テキサス大学、M．D．アンダーソン癌センター  

泌尿器科・visitingassistantprofbssor  

滋賀県近江八幡市民病院泌尿器科：副部長  

京都府立医科大学泌尿器科・助手  

京都府立医科大学大学院医学研究科泌尿器機能再生外科学・   

講師  

京都府立医科大学大学院医学研究科泌尿器外科学・講師、  

現在に至る  

1989年3月   

1989年4月  

1990年4月   

1995年3月  

1995年4月   

1996年4月   

1999年6月  

2001年7月   

2002年5月  

2003年4月  

2007年4月  
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⑤三神一哉 京都府立医科大学大学院医学研究科泌尿器外科学・助教  

1990年3月  

1990年4月  

1991年4月  

1992年4月  

1996年3月  

1996年4月  

1996年10月  

1997年4月  

1998年1月  

1999年4月  

2001年4月  

2003年5月  

2005年4月  

2006年4月  

京都府立医科大学医学部 卒業  

京都府立医科大学附属病院研修医（泌尿器科）  

国立舞鶴病院泌尿器科医師  

京都府立医科大学大学院医学研究科入学  

京都府立医科大学大学院医学研究科単位取得の上退学  

京都府立医科大学修練医（泌尿器科）  

京都府立医科大学医学部泌尿器科字数室 助手  

堀川病院泌尿器科  

学位取得（医学博士）  

市立福知山市民病院泌尿器科  

松下記念病院泌尿器科  

京都府立医科大学医学部泌尿器科学教室 助手  

京都府立与謝の海病院泌尿器科 助手  

京都府立医科大学大学院医学研究科泌尿器機能再生外科学   

助手  

京都府立医科大学大学院医学研究科泌尿器外科学 助教  

現在に至る  

2007年4月  

⑥ 中村晃和 京都府立医科大学大学院医学研究科泌尿器外科学・助教  

199：∃年3月  

1993年4月  

1994年4月  

1995年4月  

1996年4月  

1998年4月  

1998年10月  

1999年4月  

2001年3月  

京都府立医科大学医学部卒業  

京都府立医科大学附属病院研修医（泌尿器科）  

西陣病院泌尿器科  

京都府立医科大学附属病院修練医（泌尿器科）  

京都第二赤十字病院泌尿器科  

京都府立医科大学修練医（泌尿器科）  

第二岡本総合病院泌尿器科  

京都府立医科大学大学院医学研究科入学  

カナダ マウントサイナイ病院・トロント大学留学  

（2003年2月まで）  

京都府立医科大学大学院医学研究科修了  

京都府立医科大学大学院医学研究科泌尿器機能再生外科学・  

助手  

京都府立医科大学大学院医学研究科泌尿器外科学・助教  

現在に至る  

2003年3月  

2003年4月  

2007年4月  
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⑦ 山上卓士 京都府立医科大学大学院医学研究科放射線診断治療学・講師  

1991年3月  

1991年4月  

1993年4月  

1995年4月  

1997年4月  

1998年4月  

2001年3月  

2001年4月  

2003年4月  

京都府立医科大学 卒業  

京都府立医科大学 研修医（小児疾患研究施設 外科部門）  

朝日大学歯学部 村上記念病院 外科・助手  

愛知県がんセンター 放射線診断部 レジデント  

愛知県がんセンター 放射線診断部 任意研修医  

京都府立医科大学大学院医学研究科入学  

京都府立医科大学大学院医学研究科終了  

京都府立医科大学 放射線医学教室・助手  

京都府立医科大学・大学院大学医学研究科 放射線診断治療学  

教室講師  

コネチカット州エール大学に留学  

京都府立医科大学大学院医学研究科放射線診断治療学 講師  

現在に至る  

2005年7－9月  

2007年4月  

⑧ 若林俊彦 名古屋大学大学院医学系研究科脳神経外科学・教授  

1981年3月  

1985年3月  

1985年4月  

1986年1月  

1987年4月  

1987年8月  

名古屋大学医学部医学科卒業 

名古屋大学大学院医学研究科博士課程修了  

名古屋大学医学部附属病院脳神経外科医員  

静岡厚生病院脳神経外科医員  

静岡厚生病院脳神経外科医長代理  

ハンガリー政府国費奨学金留学生として  

国立脳神経外科科学研究所（0．Ⅰ．T．Ⅰ）へ留学  

ウィーン大学脳神経外科（AKH）にて研修  

名古屋第2赤十字病院脳神経外科医員  

名古屋大学医学部脳神経外科助手  

国際協力事業団（JICA）の派遣要請にて  

インド囲サンゾヤイがンゾー医科学研究所にて技術指導  

インドネシアに脳神経外科国際交流要員として出張  

文部省在外研究員としてカナダ・トロント大学に留学  

名古屋大学医学部付属病院脳神経外科講師  

名古屋大学医学部バイオ医療学（東レ）寄附講座助教授  

名古屋大学医学部附属病院遺伝子・再生医療センター  

遺伝子医療分野准教授  

名古屋大学大学院医学系研究科脳神経外科学教授  

名古屋大学医学部附属病院遺伝子再生医療センター  

副センター長（兼任）  
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1989年2月  

1989年3月  

1989年7月  

1993年12月  

1997年8月  

1997年11月  

1997年11月  

2001年4月  

2002年6月  

2008年6月  
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現在に至る  

⑨ 吉田 純   

1969年3月   

1969年4月   

1972年7月   

1976年7月   

1978年2月   

1980年4月   

1982年1月   

1991年9月   

1996年2月  

2000年4月  

2008年4月  

独立行政法人国立病院機構 東名古屋病院・院長  

名古屋大学医学部卒業  

名古屋第一赤十字病院勤務  

京都府立医科大学病理学講座研究生  

NewYorkし了niversityMedicalCenterに留学  

岐阜県立多治見病院脳神経外科・医長  

愛知県厚生連加茂病院脳神経外科・第二部長  

名古屋大学医学部脳神経外科学講座・助手  

名古屋大学医学部脳神経外科学講座・講師  

名古屋大学医学部脳神経外科学講座・教授  

名古屋大学大学院医学系研究科脳神経外科学分野・教授  

独立行政法人国立病院機構 東名古屋病院・院長  

現在に至る  

名古屋大学大学院医学系研究科遺伝子治療学分野・准教授  

富山医科薬科大学医学部卒業  

名古屋大学大学院医学研究科博士課程入学  

名古屋大学大学院医学研究科博士課程退学  

社会保険中京病院脳神経外科医員  

名古屋大学医学博士学位取得  

国立長寿研究センター・リサーチレジデント  

名古屋大学医学部脳神経外科学講座・助手  

名古屋大学大学院医学研究科遺伝子治療学分野・助教授  

名古屋大学大学院医学系研究科遺伝子治療学分野・准教授、  

現在に至る  

⑩ 水野正明   

1986年3月   

1986年4月   

1990年3月   

1990年4月   

1992年1月   

1995年4月   

1996年5月   

1999年4月  

2007年4月  
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（2）研究者の研究業練  

①三木恒治  京都府立医科大学大学院医学研究科泌尿器外科学・教授  

1． MoriY，Kiyohara H，MikiT，Kotake T．Pheochromocytoma with prominent calc摘cation and associated  

pancreaticisletcelltumor．JUroll18，843－844，1977  

2．TateishiR，WadaA，rShiguroS，EharaM，SakamotoH，MikiT，MoriY，MatsuiY，IshikawaO．Coexistence  

ofbilateralpheochromocytomaandpancreaticisletceutumor．Cancer42，2928－2934，1978  

3． Kotake T，UsamiM，MikiT，Kuroda M，Obata K，Osafune M，Fujioka H，TakasugiY．Combination  

chemotherapyincluding adriamycin fbr advanced transitionalcellcarcinoma ofthe urinarytract．Cancer  

ChemotherapyandPharmacologyllsupplement，38－42，1983  

4． KotakeT，UsamiM，MikiT，KurodaM，ObataK，OsafuneM，FujiokaH．ADRIAMYCIN：Itsexpandingrole   

incancertreatment．EdbyOgawaM，MuggiaXandTreatmentRozencweigM．ExcerptaMedica，355－365，  

1984  

5． MikiT，SaikiS，KinouchiT，KurodaM，KiyoharaH，UsamiM，KotakeT．UrachalcarcinomadiagnosisbyCT  

SCan．NishinihonJUro148，1271r1273，1986  

6． MikiT，SaikiS，KinouchiT，KurodaM，Kiyohara H，UsamiM，SawadaM，Kotake T．1mmunosuppr・eSSive  

acidi⊂PrLOteininpatientswithtesticularcancer・．JUro1137，48r52，1987  

7． KiyoharaH，KurodaM，SaikiS，MikiT，KinouchiT，UsamiM，KotakeT．Postoperativesystemic adjuvant  

chemotherapyfbrbladdercancer．CancerChemotherapyandPharmacology20supplement，34r38，1987  

8． NarumiY，Sato T，Kuriyama K，FuhtaM，SaikiS，Kuroda M，MikiT，Kotake T．Vesicaldome tumors：  

Signi丘canceofextravesicalextensiononCT．Radiology169，383－385，1988  

9． AkazaH，HagiwaraM，DeguchiN，KawaiT，SatomiY，MatsudaT，MikiT，UedaT，KotakeT，TazakiH，Aso  

Y，Niijima T，The Car・boplatin Study Group．PhaseIItrialof carboplatininpatients with advanced  

germ－Celltesticulartumorsandtransitionalc・ellcar・Cinomasoftheurinarytract．CancerChemotherapyand  

PharmacoIogy23，181－185，1989  

10．KotakeT，MikiT．CancerChemotherapy：Chal1engesfbrtheFutur・e．EdbyKimuraK，OtaK，CarterS．K，  

Pinedo，H．M．ExcerptaMedica，248－255，1989  

11．YoshimuraK，MaedaO，SaikiS，KurodaM，MikiT，UsamiM，KotakeT．Solitaryneur・0丘bromaofscrotum．J  

Urol143，823，1990  

12．Kotake T，MikiT．Combination salvage chemotherapy using cisplatin and teniposide fbr patients with  

re＆actorygerminaltesticulartumors．CancerChemotherapyandPharmatOLogy27，85r88，1990  

13．Kotake T，MikiT，Akaza H，KubotaY，Nishio Y，MatsurnuraY，OtaK，Ogawa N．E能ct ofr・eCOmbinant  

granulocyte colony－Stimulating fhctor（rG－CSF）on chemotherapy－induced neutropeniain patientswith  

urogenitalcancer．CancerChemotherapyandPharmacology27，253－257，1991  

14．KotakeT，KinouchiT，SaikiS，KurodaM，MikiT，KiyoharaH，UsamiM．Treatmentofmetastaticrenalcell  

carcinomawithacombinationofhumanlymphoblastoidinterfbron－alphaandcimetidineJapJClinOnco121，  

46－51，1991  

15．Akaza H，TogashiM，Nishio Y，MikiT，Kotake T，MatsumuraY，Yoshida O，Aso Y，254¶S UrLOlogioal  

CancerStudyGroup．Phase【Istudyofcis－diammine（glycolato）platinum，254rS，inpatientswithadvanced  

germLCelltesticular・CanCer，prOStaticcancer，andtransitional－Cellcar・Cinomaoftheurinarytract．Cancer  

ChemotherapyandPhar・maCOlogy31，87r192，1992  

16．Hanaり，LinM，WadaA，IshiguroS，MikiT，SakaguchiH，KandaH．Expressionofintermediate且1amentsand  

other specialmarkers by testicular germ celltumors．With refbrence to embryogenesis．HistoIogy and  

Histopathology，533←541，1992  

17．AdolfssonJ，AkazaH，AlgabaF．B．，AltweinJ．E，AnderssonL，AsoY，BagshawM．A，BensonM．C，MikiT，  

Kotake T etal．Proceedings of3rdinternationalSympOSium on Recent Advancesin Urologic Cancer  

DiagnosisandTr・eatment．ScientiRcCommunicationlntLtd，419－425，1993  

18．MikiT，IshiguroS，SawadaM，KotakeT．Antitumor・e熊ctofrecombinanthumanturnornecr－OSisfactoron  

hu血antesticulartumorsheterotransplantedinnudemice．Eur・Uro125，242－247，1994  

19．Tsuboniwa N，MikiT，Kuroda M，Maeda O，SaikiS，KinouchiT，UsamiM，Kotake T．Primar－y  

adenocar・Cinomainanilealconduit．IntJUro13，64－66，1996  

20．Takada S，NamikiM，Matsumiya K，Park N，Kondoh N，Uchida K，Kitamura M，Takahara S，MikiT，  

OkuyamaA．ExpressionofCD44splicevariantsinhumantransitionalceucarcinoma．EurUro129，370－373，  

1996  

21．Takada S，NamikiM，TakaharaS，MatsumiyaK，Kondoh N，Kitamura M，Uchida K，KogaM，Jiang H，  
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Kokado Y，KameokaH，MikiT，Matsumoto K，NakamuraT，OkuyamaA．HGFpreventsthetacrolimus   

（FK506）TinducednephrotoxicityinSHRrats．TIⅦ1SPlantationProceedings28，1089－1090，1996  

22．NonorrluraN，MikiT，YokoyarnaM，Imazu T，TakadaT，TakeuchiS，KannoN，NishimuraIく，KojimaY，  

OkuyarrlaA．Fas／APO－1mediatedapoptosisofhumanrenalcellcarcinoma．BiochemBiophysResComm  

229，945－951，1996  

23．TsuboniwaN，KurodaM，Hana艮1SaT，Maeda O，SaikiS，KinouchiT，MikiT，UsamiM，Kotake T．Giant  

hydronephrosisofbilater－alduplexsystemsassociatedwithureteralectopia：aCaSerepOrt．ActaUroIJap42，  

587590，1996  

24．TakadaT，KitamuraM，MatsumiyaK，MikiT，KiyoharaH，NamikiM，OkuyarT］aA．In丘・aredthermometryfor  

r・aPid，nOniIIVaSivedetectionofrefluxofspermatic veininvaricocele．JUrol156，1652－1654，1996  

25．TakaharaS，SadaM，HatoriM，WangJD，TsujlT，KokadoY，KameokaH，LiD，IchimuraN，MikiT，etal．  

Importance of HLA－DRBlmolecular nlatChing between recipient and donorin cadaveric renal  

transplantation．Transplantation Proceedings28，1255－1256，1996  

：6．MikiT，Sawada M，NonomuraN，KojimaY，OkuyamaA，MaedaO，SaikiS，KotakeT．Antitumore熊ct of  

CFyr－11，aCamptOtheeinderLivative，Onhumantesticular・tumC・rXenOgra氏sinnudemice．EurUr・0131，92－96，  

1997  

27．Kokado Y，Takahara S，HatoriM，IchimaruN，WangJD，MikiT，Okuyama A．Acute rejection episodes  
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